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ROMATOÝD ARTRÝT VE KORTÝKOSTEROÝDLER





Kortikosteroidler insan adrenal korteksinden salgýlanan hormonlardýr. Romatoid artrit tedavisinde uzun yýllardýr
kullanýlan bu ilaçlarýn antiinflamatuar ve immun modulatuar etkileri vardýr. Romatoid Artritte oluþan sinoviti
güvenilir, etkin ve hýzlý bir þekilde baskýlarken, son zamanlarda Romatoid Artritte radyolojik progresyonu
önlediði yönünde yayýnlar vardýr. Romatoid Artritte uzun süreli kullaným endikasyonu olan kortikosteroidlerin
olasý yan etkilerinin farkýnda olunmalý ve gerekli önlemler alýnmalýdýr.
RomatoidArtrit, Kortikosteroidler, Tedavi
Corticosteroids are hormons which are secreted from human adrenal cortex. They are used commonly in
treatment of rheumatoid arthritis because of their antiinflamatory and immunmodulatory effect. There are reports
about corticosteroids that they quickly and effectively suppress synovitis and prevent radiological progression as
erosive changes. The side effects of corticosteroids should be known and prevention must be taken if it is
necessary.
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Kortikosteroidleri (KS) bulan bilim adamý
Philip Showalter Hensch'in týp dünyasýna
kazandýrdýðý bu buluþunun sadece Romatid Artrit
(RA) gibi kronik bir hastalýðý iyileþtirmesinin yaný sýra
bilim adamlarý sonradan bu ilacýn anaflaksi, astým,
intra kranial basý, SLE ve vaskulitlerde de mucizevi
etkilerinin olduðunu farkettiler.
Hensch'in bu buluþu bir gözleme dayanýyordu.
Özellikle hamile ve sarýlýk geçiren kiþilerde RA
bulgularý gerileme gösteriyordu. Bunun üzerine
adrenal korteksi incelemeye alan Hensch, bu iki
durumda da kortikosteroidlerin yükseldiðini saptadý.
RA'te görülen asteni, zayýflama, bazen hipotansiyon
ve düþük glikoz düzeyini de göz önüne alarak aslýnda
RA'in hipoadrenalizm olarak geliþtiði yorumlarý da
yapýldý. Hensch, 1948 de adrenal korteksten izole
ettiði bileþimi “Compound E” olarak adlandýrarak RA
hastalarýný tedavi etmeye baþladý. Bu bileþimle RA
hastalarýnda mucizevi iyileþmeler saptayan Hensch'e
bu buluþu 1950 yýlýnda Nobel ödülünü kazandýrdý.
Kortikosteroidlerin bulunuþu o kadar ses getirdi ki
bazý hekimler kortizonun buluþunun bir milat
olduðunu öne sürerek, kortizondan önce ve sonra
anlamýnda “BC,AC” terimini kullandýlar.
Ancak çok geçmeden ilacýn ciddi yan etkileri
konuþulur olmaya baþlanmýþ hatta Hensch bile buluþu
ilaçla ilgili olarak “
diyerek ciddi
yan etkilerine dikkatleri çekmiþtir.
Ýnsan adrenal korteksinden salgýlanan ana
glukokortikoid hormon olan kortizol, (Hidrokortizon)
kortizonun hidroksilasyonu sonucu oluþmaktadýr.
Kortikosteroid aktivitesi için 11-beta ve 17-alfa
hidroksil guruplarý önemli rol oynar. Kortizonun
sentetik analogu olan prednizonun aktifleþmesi için de
hidroksilasyona uðramasý gerekir. Prednizolonun A
halkasýna eklenen çift bað ile mineralokortikoid
aktiviteyi arttýrmadan kortikosteroid aktivitesi
arttýrýlýr. Bu molekülün 6-alfa metilasyonu ile
“metilprednizolon”, 9-alfa floronasyonu ile
“Triamnisolone” veya her ikisinin olmasýnda ise
“deksametazon”oluþur.
KS'lerin plazma düzeyi hipotalamik-pituiter-
adrenal (HPA) aksýn feedback kontrolu sayesinde 5-25
mikrogram düzeyinde tutulmaktadýr. KS'lerin büyük
çoðunluðu (% 80) alfa-globuline baðlanýrken kalan az
bir kýsmý ( % 10) albumine baðlanýr ve % 10 luk kýsým
ise serbest kalarak biyolojik aktivite gösterir. KS'ler
düþük ya da normal dozlarda daha çok globulinlere
baðlanmaktadýr. Ancak yüksek dozlarda albumine
baðlanma oraný ve serbest KS düzeyi artar. Bu nedenle
hipoalbuminemi'li hastalarda KS'ler istenmeyen
konsantrasyonlara ulaþarak yan etkilere neden olur.
Steroidlerin at ý l ýmý karaciðer yoluyladýr.
Biotransformasyon yoluyla konjuge edilerek inaktif
1, 2, 3, 4
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Compound E'nin uzun süre
uygulanýmýnýn güvenilirlik ve yan etkileri hakkýnda
bilmemiz gereken daha çok þeyler var”
Glukokortikoidlerin yapýsý
Kortikosteroid'lerin plazma düzeyi ve
metabolizmalarý
Tablo 1. Kortikosteroidlerin yarýlanma süreleri
Kýsa süreli Orta süreli Uzun süreli
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metabolitlere dönüþür ve daha sonra idrarla atýlýr.
Aktif olan çok az bir kýsýmýn atýlýmý ise doðrudan renal
yoldan olmaktadýr.
KS'ler yarýlanma sürelerine göre üç guruba
ayrýlmaktadýr. Tablo 1
Glukokortikoidlerin (GK) RA'li hastalardaki
popülaritesi genel olarak antienflamatuar ve immun
modulatuar etkilerinden kaynaklanmakla birlikte,
hipotetik olarak hastalýða özgün bir mekanizmadan da
kaynaklanmaktadýr. Bu konuyla ilgili oldukça fazla
derlenmiþ yazýlar mevcuttur.
Te m e l m e k a n i z m a , s e r b e s t d o l a þ a n
glukokortikoidlerin plazma membranýndan pasif
difüzyonla yoluyla geçerek, hücrelerde bulunan
sitoplazmik intraselüler reseptörlere baðlanmasý ve
etkinlik oluþturmasý þeklinde açýklanabilir. Aktive
olmuþ hormon-reseptör kompleksi, daha sonra yapýsal
bir deðiþime uðrar ve nukleus içindeki spesifik
bölgelere hareket eder. Burada reversible olarak
kromatine baðlanýr ve spesifik genlerin
modulasyonuna neden olur. Bunun izleyen aþamada
mesenger RNA üretimi baþlar, peþinden de hormonal
etkiyi oluþturan enzim ve diðer proteinler kodlanýr.
KS'le karþýlaþan hücrelerin çoðunda 2 saat içinde
hücresel cevap meydana gelir. Bazýlarýnda ise bu süre
10 dakikaya kadar iner. KS'lerin ana etkisi lipokortin
gibi bazý proteinlerin sentezine yaptýðý katký ile
gerçekleþir. Lipokortinin antienflamatuar etkisi, hücre
membranýna baðlý fosfolipidleri araþidonik asite
çeviren fosfolipaz A2 enziminin inhibisyonu yoluyla
gerçekleþir. Böylece hücre içi prostoglandin, lökotrien
ve oksijen radikallerinin üretimi azalýr. Þekil 1
Lipokortin üretiminin uyarýlmasý yoluyla KS'ler,
IL1, IL2, IFN-alfa, TNF ve IL3 gibi çeþitli
proenflamatuar sitokinlerin yapýmýný inhibe eder.
Buna ek olarak KS'ler düþük dozlarda bile kollagenaz,
elastaz ve plazminojen aktivatörü dahil olmak üzere
makrofajlar tarafýndan üretilen bir dizi proenflamatuar
enzimin sentezini inhibe eder. KS'ler ayrýca
siklooksijenaz-2 genini kontrol eden protein üretimini
de stimule eder.
GK'ler enflamatuar süreçte yer alan deðiþik
hücre tiplerini etkileyerek antienflamatuar etkilerini
gösterirler. Makrofaj ve fibroblastlarýn proliferasyon,
deðiþim ve fonksiyonlarýný inhibe ederler.
- GK'ler ayný zamanda IL1, IL6, TNF-alfa gibi
sitokinlerin yapým ve serbestleþmesini inhibe ederek
antienflamatuar cevabýn oluþmasýný saðlarlar.
- Prostoglandin ve lökotrienler dahil araþidonik
asit metabolitlerinin yapýmýný etkilerler.
- Siklooksijenaz tip 2'nin oluþumunu azaltýrlar.
- Endoteliyal hücrelerin proenflamatuar
cevabýný inhibe ederler.
- GK'ler lenfosit daðýlýmýný etkileyerek
lenfopeniye yol açarlar.
- Ayrýca deðiþik mekanizmalarla T hücrelerinin
yapým, proliferasyon ve aktivasyonunu inhibe ederler.
B hücreleri ve plazma hücreleri bu durumdan daha az
etkilenirler.
Konuyla iliþkili bir çalýþmada, RA'li hastalarýn
pituiter-adrenal aksýn hipotalamik regülasyonunda
defekt olduðu bildirilmiþtir. Bu nedenle bu kimseler
kronik artrit geliþimine yatkýn kimselerdir.Yapýlan bir
baþka çalýþmada ise RA'li hastalarda hipotalamo-
pituiter-adrenal aksýn cerrahi strese yanýtýnýn
osteoartritli ve osteomyelitli hastalara göre daha
düþük olduðu öne sürülmüþtür.
RA'te sinoviti güvenilir, etkin ve hýzlý bir þekilde
baskýlayan tek ilaç KS'lerdir. RA'te KS kullanýmý ile
ilgili yayýnlarý kapsayan geniþ kapsamlý bir derlemede
KS'lerin aðrý ve katýlýðý gidermede güçlü
antienflamatuar etki oluþturduklarý ve NSAÝD'a üstün
olduklarý bildirilmiþtir. Ancak etkisinin doz arttýrýmý
olmaksýzýn uzun süre ayný düzeyde kalamayacaðý ve
geliþen adrenal baskýlanma ve diðer yan etkiler
nedeniyle özel durumlar hariç uzun süre kullanýmýnýn
doðru olmadýðý öne sürülmektedir.
KS'ler birkaç þekilde ve genel olarak 2 amaca
yönelik uygulanýrlar. Bunlardan kýsa süreli
kullanýmda (1 yýldan az) amaç hastalýðýn
baþlangýcýndaki alevli semptomlarý kontrol altýna
almak ve steroidle birlikte baþlanýlan “hastalýðý
modifiye edici” ilacýn etkisinin oluþmasýna kadarki
sürede hastayý rahatlatmaktýr. Bu son kullaným þekli
“Köprü tedavisi” olarak da bilinir. KS'lerin bir diðer
kullaným tarzý ise diðer ilaçlarýn beklenen sürelerde
etkisiz olmasý ya da yan etkilerin ortaya çýkmasý
durumunda uzun dönem kullanýmý þeklindedir.
KS'leri ayný zamanda radyolojik progresyonu
önlemek amacýyla kullanan ve bu yönde olumlu görüþ























Þekil 1. Kortikosteroidlerin Antienflamatuar Etki
Mekanizmasý
çalýþmalarda KS'lerin RA'te radyolojik progresyonu
azaltabileceði bildirilmektedir. Kontrollü olmayan
uzun dönemli çalýþmalarda erozyon geliþiminde
azalma saptandýðý bildirilmiþtir.
128 hastalýk kontrollü bir çalýþmada 2 yýllýk
izlem sonrasýnda 7.5 mg prednizolon alan gurup ve
kontrol grubunda akut faz cevabýnda bir deðiþiklik
göz lenmezken , Larsen skoruy la yap ý l an
deðerlendirmede 7.5 mg prednizolon alan gurubun
radyolojik progresyonunda yarý yarýya azalma olduðu
saptanmýþtýr.Çalýþmada steroidin yaný sýra NSAÝD ve
hastalýðý modifiye eden ilaçlarýn kullanýlmasýna da
izin verildiði ve klinik semptomlarýn her iki gurupta da
iyileþtiði gözlenirken prednizolon alan gurupta
semptomlarda daha hýzlý bir gerileme saptanmýþtýr. Bu
çalýþmada kýsa dönem KS kullanýmýna baðlý yan
etkiler rapor edilmemiþtir.
Yakýn zamanda düþük doz KS'lerin kýsa süreli
kullanýmlarý ile ilgili iki metanaliz yayýnlanmýþtýr.
Bunlarýn birinde, 1-2 hafta gibi kýsa süreli
uygulamalarýn etkinliði üzerinde durulmuþtur. Bu
çalýþmada 15 mg ve daha az dozlarda prednizolon'un
etkin semptomatik düzelmeye yol açt ýðý
bildirilmektedir. Diðer çalýþmada ise KS'lerin 3 ay ve
daha fazla kullanýmýnýn sonuçlarý araþtýrýlmýþtýr.
Hastalarda ilk altý ayda, eklem þiþliði, hassasiyeti ve
ESRaçýsýndan plaseboya göre anlamlý sonuçlar
alýndýðý bildirilmiþtir. Bu etkinin derecesinin ikinci
kuþak antiromatizmal ilaçlar kadar olduðu öne
sürülmüþtür.
KS'lerin köprü tedavisi olarak kullanýlmasýna ait
2 araþtýrma mevcuttur. Bunlardan birinde altýn ve
penisilamin tedavisi alan ve NSAÝD ilaç kullanmasýna
izin verilen bir gurup hastanýn tedavi þemasýna 5 mg
prednizolon eklenmiþ, 24 haftalýk tedavi sonrasý tüm
deðiþkenlerde plaseboya göre anlamlý düzelmeler
saptanmýþ. Ýlacýn kesilmesiyle birlikte bulgularda
reaktivasyon gözlenmiþ, hastalýk aktivitesi belirgin
þekilde artmýþ ve enflamasyon tekrar belirginleþmiþtir.
Diðer çalýþmada Sulfasalazin 2 gr/gün+MTX
7.5 mg/hafta +Yüksek doz prednizolon alan gurup ile
sadece Sulfasalazin alan diðer bir grupla karþýlaþtýrma
yapýlmýþ. Prednizolon dozu 1 hafta arayla 60, 40, 25,
20, 15, 10, 7.5 mg'a kadar düþürülerek kademeli olarak
28 ve 35. haftalarda tedaviden çekilmiþ; yine MTX'da
kademeli olarak 40 ve 46. haftalarda kesilmiþ, böylece
kombine gurup ve sadece sulfasalazin alan gurup
karþýlaþtýrýlmýþtýr. Sonuçta kombine gurupta hastalýk
aktivitesinde hýzlý bir düzelme saptanýrken bu yarar
KS'lerin tedaviden çekilmesiyle azalmýþtýr. Ancak
KS'lerin tedaviden çekilmesiyle gözlenen alevlenme
diðer çalýþmalara göre daha az bulunmuþtur.
Yakýn zamanda bu konuda yapýlan bir
çalýþmada, 1 ay süresince 15 mg/gün (zamanla klinik
baþarýya göre doz kademeli azaltýlmýþ) prednizolon
tedavisi alan 28 geç baþlangýçlý RA olgusu ile
klorokin tedavisi alan 28 kiþilik bir diðer gurup
kýyaslanmýþ, 2 yýllýk bir izlem sonucunda her iki
gurupta hastalýk aktivitesi ve fonksiyonel kapasite
açýsýndan anlamlý iyileþme saptanýrken KS alan
gurupta ilk bir ay sonunda hýzlý bir iyileþme
saptanmýþtýr.
Bu konuda yapýlan bir çalýþmada 128 R.A'li
hastaya ikinci kuþak antiromatizmal ilaçlara ek olarak
7,5 mg /gün prednizolon veya plasebo verilerek çift
kör randomize, kontrollü bir çalýþma yapýlmýþtýr. Ýlk
sonuçlar daha çok radyolojik eklem skorlamasýna
yönelikti. Daha sonra ki sonuçlar ise hastalýk aktivitesi
ve fonksiyonel kapasitedeki deðiþimi içeriyordu. 3 ay
sonraki sonuçlarda prednizolon alan grupta hem
artiküler indekste (þiþlik ve hassasiyet) hem de aðýr
disabilitede azalma gözlendi. Ancak akut faz
cevabýnda bir deðiþiklik saptanmamýþtýr.
Altýn tedavisi baþlanan hastalara birlikte köprü
tedavisi amaçlý intramusküler metilprednizolon pulse
tedavi (4hafta arayla 3 kez 120 mg) uygulanmýþtýr. Bu
tedavi seçeneðinin rebound fenomenine daha az yol
açtýðý þeklinde bir görüþ vardýr. Bu olasýlýkla
intramuskuler depo steroidlerin serum düzeylerinin
göreceli olarak kontrollü düþüþüne baðlýdýr.
Pulse tedavi kýsa süre içerisinde yüksek KS
dozlarýnýn (Genellikle metil prednisolon 1 gr) IV
infüzyonla verilmek suretiyle yapýlýr. Bir çok deðiþik
uygulamalar olmakla birlikte en çok uygulanan tarz;
gün aþýrý 3 kez ve 6 haftalýk dinlenme peryodu
býrakýlarak yapýlmasýdýr. Bu tedavi ilk olarak böbrek
nakli yapýlan hastalarda uygulanmýþtýr. Ancak daha
sonra baþta lupus nefriti olmak üzere diðer böbrek
bozukluklarýnda da uygulanmýþtýr. IV tedavi sonrasý
bu hastalarda sinoviyal enflamasyonda daha hýzlý ve
uzun süreli iyileþme olmuþtur. Bir dizi çalýþmada
RA'te kullanýlan hastalýðý modifiye eden ilaçlarla
birlikte tedaviye erken ilk cevap alýnýncaya kadar
metil prednizolon uygulanmýþ ve metil prednizolon
tedaviye baþlama ile ilk cevap arasýnda köprü iþlevi
görmüþtür.Yakýn zamanda yapýlan bir çalýþmada pulse
metil prednizolon uygulanan hastalarda risk-yarar
oraný bakýmýndan olumlu olduðu ve yan etkisinin
oldukça az olduðu gösterilmiþtir. Metil
prednizolonun bugün için minimal etkin dozu
bilinmemektedir. Bazý çalýþmalarda 320 mg 'a kadar
düþük dozlar, 1 gr kadar etkili bulunmuþken, diðer
çalýþmalarda 500 mg IV uygulamanýn etkide azalmaya
neden olduðu bildirilmiþtir.
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Kýsa süreli kortikosteroid kullanýmý
Uzun süreli kortikosteroid kullanýmý
Tek baþýna kullaným
Steroidin tedavide kombine kullanýmý
Ýntramuskuler Kortikosteroidler
Pulse Kortikosteroid kullanýmý
Ýntra artiküler KS kullanýmý
Þendur ve ark.
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uygulamasý önemli bir yer tutar. Özellikle
monoartiküler veya oligo artiküler tutulumlu
olgularda gerektikçe uygulanmaktadýr. Poliartiküler
tutulumlu olgularda özellikle bir eklemde inatçý bir
enflamasyon söz konusu ise oral steroid dozunu
arttýrmak yerine lokal steroid uygulamak daha uygun
olmaktadýr. KS'lerin etki yolu tam olarak
bilinmemekle birlikte enflamasyonu giderdiði ve
sinoviyal sývýnýn viskozitesini ve hyalurinat
konsantrasyonunu arttýrdýðý bilinmektedir.
Uygun koþullarda yapýlmasý halinde intra
artiküler uygulamalarýn riskleri çok düþüktür. Bazý
yayýnlarda intra artiküler KS uygulamalarýnýn
kýkýrdak yýpranmasýna yol açtýðý, tendon ve
ligamanlarda rüptüre neden olabileceði öne
sürülürken, diðer bazý çalýþmalarda bunun tam tersi
olarak kondroprotektif etkiden sözedilerek osteofit
oluþumunu geciktirdiði bildirilmiþtir.
Ýntra artiküler uygulamalar için en uygun KS
olarak birçok çalýþmada
olarak bildirilmiþtir. Bunun nedeni bu preparatýn uzun
etkili ve solubilitesinin diðerlerine göre daha az
olmasýndan kaynaklanmaktadýr.Yine tercih edilen bir
diðer preparat ve
olarak bildirilmiþtir.
Uygulama sýklýðý olarak iki enjeksiyon arasýnda
en az 4-12 hafta olmasý gerektiði ve ayný ekleme 1 yýl
içinde 3'ten fazla enjeksiyon yapýlmamasý gerektiði
bildirilmektedir.
Kortikosteroidlerle ilgili minimal effektif dozu
ortaya koymak açýsýndan doz-cevap iliþkisini içeren
çok fazla çalýþma yoktur. Bu konuyla ilgili yapýlan
birkaç çalýþmada sonuçlar 5-10 mg/gün prednizolon
d o z u n u m i n i m a l e f f e k t i f d o z o l a r a k
bildirmiþlerdir.
KS'ler kýsa zaman ve altta yatan hastalýk
bulgularý kontrol altýna alýndýðýnda hýzla
azaltýlmalýdýr. Doz azaltýmý altta yatan hastalýða göre
planlanmalýdýr. Uzun dönem, orta dönem veya kýsa
dönem KS kullananlarda doz kontrolsüz azaltýlýrsa KS
çekilme sendromu geliþir. Yakýnmalar arasýnda
miyalji, bitkinlik, halsizlik, iþtahsýzlýk, bulantý ve kilo
kaybý sayýlabilir. Bu bulgular, 3 aydan uzun sürede 30
mg ve üstündeki dozlarda KS alan hastalarda % 70
oranýnda rapor edilmiþtir. Bunu önlemenin yolu KS
dozunu uygun zamanda kontrollü olarak düþürmektir.
KS azaltma yöntemi olarak önerilen yol; her seferinde
günlük 2.5 mg olmak üzere 6-10 hafta süre içinde 7.5
mg'a kadar inilmesi, daha sonra ayný aralýklarla 1mg
azaltýlarak devam edilmesidir.
KS'ler lineer kemik büyümesini inhibe eder ve
epifizyal kapanmayý geciktirerek büyüme geriliðine
neden olur. Düzenli olarak 7.5 mg ve üstü dozlarda
prednizolon alan çocuklarda lineer kemik büyümesi
inhibe olur. Growth hormon baskýlanmasý
s u ç l a n m a k l a b i r l i k t e e s a s e t k e n h e n ü z
bilinmemektedir. Ayný dozlarda prednizolonun
alternan uygulama ile kullanýlmasý bu etkiyi
yavaþlatýr.
Kortikosteroid tedavisi sýrasýnda geliþen
komplikasyonlar çok çeþitlidir. Tablo 2
KS'ler öncelikle vücudun yað daðýlýmýnda
deðiþikliðe yol açarak Cushingoid görünüm oluþturur.
Bunlar gövde obezitesi, buffalo hörgücü ve aydede
yüzü tarzýnda olabilir. Bu bulgular iki ay tedavi gören
hastalarda %13 oranýnda görülürken beþ yýl ve daha
fazla KS tedavisi gören hastalarýn yaklaþýk yarýsýnda
görülür. Mediasten ve temporal yað yastýkçýðý diðer
lokal yað biriken dokularý oluþturur. Gün aþýrý
tedaviye geçildiðinde bu durum hýzla geriler.
Ekzojen KS'ler glikoz, protein ve elektrolit
metabolizmasýný ve hepatik fonksiyonlarý bozarak;
hiperglisemi ve insuline direnç oluþmasýna, kas ve
kemiklerde protein yýkýmýna, sodyum retansiyonu ve
potasyum kaybýna neden olur.
KS tedavisi bir çok enfeksiyonun oluþmasýna
zemin hazýrlar. Bakteriyel enfeksiyonlar arasýnda
stafilokoklar, Gr (-) ler, tüberküloz ve listeria
enfeksiyonlarý en sýk görülür. Bazý viral, fungal
bakteriyolojik ajanlar da sýklýkla görülebilir. Birçok
yayýnda KS alanlarda enfeksiyonlara eðilimin arttýðý
bildirilmiþtir. KS alan hastalarda Tbc reaktivasyonu
buna güzel bir örnektir. Ancak bu görüþün aksine Tbc
5
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Romatoid artrit ve kortikosteroidler
reaktivasyonunda görülen artýþta tedavi þemasýndaki
bazý immunsupresif ajanlarýn da rolü olabileceð
ini de savunan yazýlar mevcuttur.
Endojen Cushing hastalýðýnda görülmemesine
raðmen KS alanlarda peptik ülser oluþumu veya
reaktivasyonuna rastlanmaktadýr.Yine KS'lerin
NSAÝ'larýn peptik ülser oluþturma riskini arttýrdýklarý
bilinmektedir.
KS'e baðlý kemik kaybý özellikle trabeküler
kemikte oluþur. Foton absorbsiyometri ile yapýlan
kemik yoðunluðu ölçümlerinde KS'e baðlý kemik
kaybý en sýk lomber vertebrada, daha az olmak üzere
femur boynunda ve en az da önkol kemiklerinde
görülür. KS alan hastalarda yapýlan bir araþtýrmada
vertebralarda %11-20 oranýnda kama ya da ezilme
tarzýnda fraktür gösterilmiþtir.
Ya p ý l a n ç a l ý þ m a l a r d a o s t e o p o r o z
oluþturmayacak eþik KS dozu için henüz bir fikir
birliði gözükmemektedir. 10 mg /gün ile baþlayýp 20
hafta içinde sýfýra indirilen KS dozu ile kemik
kaybýnýn oluþtuðu rapor edilmiþtir. Öte yandan 7.5
mg/gün ile yapýlan KS tedavisi dozu ile kemik
stokunun korunduðu bildirilmiþtir. Günde 7.5 mg ve
üzerindeki KS dozlarý ile kemik kaybý arasýnda
korelasyon olduðu belirtilmektedir.
Uzun süreli KS tedavisinin ile ateroskleroz
oluþumunu hýzlandýrdýðý yönünde bilgiler mevcuttur.
KS alan RA hastalarýnýn % 60 a yakýnýnda alt
ekstremitelerinde ateroskleroz izlenmiþtir. RA ve
diðer bað dokusu hastalýklarýna baðlý mortaliteyi
araþtýran bazý yayýnlarda bu oranýn iki kat fazla
olduðu görülmüþtür. Bir baþka çalýþmada KS'le tedavi
edilen RA hasta gurubunda koroner kalp
hastalýklarýndan dolayý görülen ölüm oranýnýn,
almayanlara kýyasla daha yüksek olduðu
saptanmýþtýr.
Pulse tedavide yan etki ve komplikasyonlar daha
çok böbrek transplantasyonu geçiren hastalarda
izlenmiþtir. Bu komplikasyonlarýn en önemli olaný ani
ölümdür ve daha çok ventriküler ritm bozukluðu ve
ardýndan geliþen miyokard enfarktüs nedeniyle
olmaktadýr. Ýnfüzyon süresinin 30dk.'nýn üzerinde
tutulmasý halinde bu komplikasyonlarýn azalacaðý
bildirilmiþtir. Geçici artralji, sinovit, pankreatit,
hiperglisemi, GÝS kanamalarý ve enfeksiyon daha az
rapor edilen komplikasyonlardýr. Tablo 3
Ýntra artiküler KS uygulamalarýnda görülen yan
etkiler ve uygulamanýn kontrendikasyonlarý Tablo 4













Pulse tedavide yan etkiler
Tablo 3.Pulse Metilprednizolon Uygulamasýnda Görülen
Komplikasyonlar












Ýntra artiküler Kortikosteroid Kullanýmýnda Görülen Komplikasyonlar
Sistemik yan etkiler Lokal yan etkiler
Yüzde flushing Enjeksiyon sonrasý bulgularda alevlenme
Menstrüel düzensizlik Deride pigmentasyon
Diyabet kontrolünün bozulmasý Subkutan atrofi
Emosyonel bozukluk Kanama
HPA supresyonu Yumuþak doku kalsifikasyonu
ESR/CRP düþme Steroid artropatisi
Anaflaksi(Nadir) Tendon rüptürü / atrofisi
Eklem/yumuþak doku enfeksiyonu
Ýntra artiküler Kortikosteroid Ýnjeksiyonu Kontrendikasyonlarý
Kortikosteroid enjeksiyonu kontrendikasyonlarý
Ýnstabil eklem
Enjeksiyon uygulanacak eklemde enfeksiyon þüphesi
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